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第 1章緒 言
我々が日常屡々相遇する乳幼児の所謂おしめかぶれ，則ちおしめに接している皮膚商に見ら
れる皮膚炎には，種々な原因に依って惹起される皮膚疾患を含んでいる者であって，之等の治
療，予防に当つては個々の症例に就て，充分其の原因を考慮して処置を行わなければ効果的な
成果を挙げる事は出来ないと思う，即ち之等皮膚炎が外図的要素に大ぎく支配される点から
も，其の原因的療法の必要が痛感される者であるO 私は先に所謂おしめかぶれ思児に就て，臨
床的，細菌学的に検査して，従来 Diaperrash，Ammoniadermatitisと厚ばれる者の外に
糞便，特に下痢便に依って誘発される皮膚炎が多く存在する事を認め，前者に於ては思児のお 
しめ中に Bac.Ammoniagenesを始め， Sarcina属， Micrococむus属の如き尿素を強力に
分解する細菌君fが寄在し，後者では斯様な下痢症及び皮膚炎発現には腸管内 Candidaも役割
を演ずる者である事を認めたので，以下之等細菌群に対して夫々抗菌性を有する薬剤を求め，
其の臨床的応用を試みた。
第2章検査材料及が検査方法 シ類として VitaininK (2 methyl 1-4 Naphto・ 
第 1節検査材料 quno:hge隣酸エステルの Na塩yり，千葉大学腐敗
第 1項対象 研究所提供の M.N. Q. (2 methylmercapto 1-4 
千葉県中央児童相談所附属乳児院，千葉県五井町 N aph thoquinone)<りサルチル酸誘導体たる Sal-
平和園に収容されている乳幼児，及び千葉県木更津 cylamin (Salicylamide)ゆ及び Dehydroacetic 
保健所管内乳児検診に際して見られたおしめかぶれ acid(3)(り(5)くDow.Chemical Comp製)， Dehydro 
患児である。 acetic acidと腐敗研究所にて分離した抗徽物質
第2項検査材料 W-2(りとの混合物，更に酪酸菌製剤たるミヤリサン
尿素分解細菌群に対する殺菌剤としては，米国薬 ゅの(宮入菌の製剤〉に就て検査した。
局方登録 Chlorax邦名 OYALOX(l)(2)(次亜塩素 第2節検査方法
酸ソーダコを用いた。(1)おしめかぶれ患児のおしめから分離した尿素 
Candida属に対する抗菌物質としては，色素剤 分解菌， Bac. Ammoniagenes，Sarcina; Micro-
Gentiana violett，Maracht green，ナフトキノ coccus属の細菌に対する OYALOXの殺菌作用
圭r-2- 千 葉 学 会 雑 pJCi、 第 32巻
を， OYALOX 1000--20000倍の稀釈液に之等細菌
1. 
(表 IJ 
稀釈濃度 11000x 15000x 1100…20000X 、を 1分， 2分， 3分， 5分， 10分， 20分，作用せしめ，其の数 öse を直ちに普通プイオンに植え ~70C 
医
48時間培養して，発育の有無に依って調査した。 
(2)アンモニア皮膚炎患児おしめに対する OYA-
LOX使用成績を OYALOX50倍， 100倍， 200倍， 
500倍液におしめを 15分， 30分， 60分間浸L，此
のおしめを水洗後細挫して新鮮櫨過尿に投入し， 37 
OCで 1時間， 2，3，4，5，6，9，12，24時間培養し，
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培地反応アルカリ性となる者を陽性として，尿素分
解能の有無、を調べた。 
(3)アンモニア皮膚炎患児おしめに対する OYA-
LOXの使用成績を臨床的に観察した。即ち患児お
しめを水洗後 OYALOX 500 倍液に 2~3 時間浸し
其の後水洗乾燥して着用せしめ，皮膚炎の治癒状況
を調べた。 
(4) Candida albicansに対する上記薬物の抗菌
作用をヅアペッグ培地を用い，培地に上記薬剤が夫
々所定の濃度主なる如く混スし，之に Candida 
albicansを植え， 370C 48時間培養後菌発育の有無 
を調べた。 
(5)ミヤロサシの抗菌作用を調べる為に其の主剤
たる宮ス菌と Candidaalbicansとの拾抗作用を葡
萄糖加肝臓プイヨンを用いて，両菌を混合培養し，
培養後 6，12，24，48，72時間後に於ける夫々の生菌 20' 
数を計算して調査した。 4. 
尚之事に就て更に宮入菌の培養漏液中に Candi- 稀釈濃度
da albicansの発育を阻止する物質が存在するや否
やを調べる為に宮ス菌の 96時間培養穂波 (Seitzの
同v r
濡過器にて鴻過す〉に Candida.albicansを植え， 
OYALOX 3' 
12，24，48，72，96時間培養し，其の生菌数，及び菌 5' 
斗発育の有無を調べて Candidaalbicansに対する発
育阻止作用を検査した。 
2. 
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第 3章検査成績
(1)アジモニア皮膚炎患児おしめ中より分離した 
Bg_c. Ammoniagenes，Sarcina，Micrococcus等
の尿素分解菌に対する OYALOXの invitroでの
殺菌効果は表(工〉に見られる如く， Bac. Ammo-
niagenesの 2株に就て何れも 1000倍液 1分で充
分殺菌され， 5000倍液にでも 10分で発育を見なか
った。 Sarcinaでは 1000倍液 1分， 5000倍液 2分
で夫々殺菌効果があり， Micrococcus 2株では 5000
倍液 1分で殺菌されたが 1万倍以上の稀釈液では何
れの菌に対しても殺菌効果は認められなかった。
5. 
稀釈濃度 
;計二!二 I~: I 十十
OYALOX 3' 件 
作用時間 5' + 
10' + 
20' + 
1: No. 1¥ n__ -^______，__
使用菌株 2: No. 2{~ Bac. Ammonia箆enesA.J'u，¥...". .L.l..l..I..I..I..I..LV .I.，.uU.5 
3: No. 4 Sarcina 
4: No. 16 Micrococcus 
5: No. 8 Micrococcus 
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(2)患児のおしめに対する OYALOX使用成績 (3)アYモニア皮膚炎患児のおしめを OYALOX
では，表Eに見られる如く，何れも 100侍液 15---20 で処置し其のおしめを患児に着用せしめた所，表
分作用せしめる事に依り 370C 24時間後に到るも尿 mに見られる如く使用約半月後には皮膚炎は完全に
素を分解せず， 200倍液では 1時間作用せしめて， 治癒し，新たに皮膚炎を生ず、る事もなかった。向患 
24時間自に僅かに軽度の分解を認める者があった。 児おしめは尿に汚染された者を長時間着用せしめて 
500倍液に於ても 1時間処置する事で 6時間尿素分 もアンモニア臭は全々認めず，木剤の使用に依り治
解を抑制内至滅弱せしめる事が知られた。 療，予防上効果の有る事が実証された。
以上おしめ中に存在する之等尿素分解菌群に対し (4) Candida albicansに対する種々薬剤の in
ても OYALOXは殺菌効果があり，短時間処理に vitroでの抗菌効果比‘表耳に見られる如く，
て尿素分解が抑制滅弱せしめられる事が解った。 Gentiana violettでは 2r/cc，•Marachtgreen 
〔表 ITJ
稀釈 作用 培 養 時 間
濃度 時間 直後 i1時間 I2 !I /3 グ /4 グ i 5 /1 I6 グ I9 /1 /12 /1 ]24グ 
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610' 一 一 一 一 一 一 一 
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〔表IVJ 各種薬剤の Cand.alb.に対する抗菌力 
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H 
十社
庁 
D. H. A.(Dehydro acetic acid) 
0.1 rjcc Vitamin K (カチ{ブ， 2 metyl 1，-4 
N aphtoqunonge隣酸エステルの Na塩〉では 5 l'
jccM. N. Q. (2-methylmercapto 1-4 Naphtho・ 
quinone) 100万倍にて，叉'D.H. A. (Dehydro 
acetic acid) 500 rjccD. H. A.+抗{穀物質 W-2
〆では 100ijccにて夫々抗菌効果が認められた。然 
L Salcylaminでは 1mgjccで向確実な抗菌作用
2.5r 5r附山刊日0]附附 Kontrl
廿叶#叶廿什十一-/十件 
D.H.A. + Wー2 
1r 5r附 201'山川町OOr10州Kont
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Salcylamin 
が認められなかった。以上 Candidaalbicansに対
して，色素剤，ナフトキノシ類，防1穀物質 W-2等が
町1'25 1' 5r 10	2.5r lOOr2附 5附 10川 Kont
抗菌力極めて強く， D. H. A.は中等度に効果があ 俳叶掛榊叶廿廿+十 j叶 
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では無効の様に思われた。匂Salcylaminり， 
(5)宮入菌と Candidaalbicansとの拾抗作用で
は表Yに見られる知<，其の混合培養に於て，宮入
菌の増殖薯Lくなると共に Cahdidaalbicansが其
の発育を抑制せしめられ，培養24時間以後 Can-
dida albicansの生菌数の下降が認められ，両者間 
に明らかに拾抗現象の存在する事が窺われる。
次に宮入菌の培養j慮液に就て， Candidaalbicans 
の発育を阻止せしめる作用の有無に関し調べた所，
表町に見られる如く，何れも対照に比し，宮入菌の
〔表VJ 宮入菌と Cand.albicans 
との拾抗作用 
9 
臼入Ul 
8 //ι -ー二ニニ"Cand.alb， 
少////一 対照
7 
叫んゲー・ト、~ 
/ 、-_一"一一一ー 司ーー・一 
5t-‘ Cand. aJbicans. 
4 
3 
2 
1 

1数0
菌
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培養鴻液中では該菌の発育が著しく阻害され，時間 
の経過と共に生菌数の波少が認められ，混合培養に
於けるのと同様な結果が得られた。叉宮入菌培養鴻
液の各種稀釈液に於ける発育阻止効果に就ても表四
に見られる如く，原液では完全に其の発育を阻止し， 
2倍稀釈液で出軽度に阻止するが， 8倍以上では全
く効果が認められなかった。以上ミヤリサユ/の主剤
たる宮入菌は明らかに Candida.albicans と拾抗
し，その代謝産物中に該菌の発育を阻止せしめる物
質の存在する事が窺われた。
〔表VIJ 宮入菌培養漉液の Cand.albicans 
に対する発育阻止作用 
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〔表VIJ 宮入菌培養穂液の Cand.albicansに対する発育 
!原 [2倍 [8グ 1 16ペ321 [64パル| 
12 グ 十 十 十|十 + 
24 1 什 件 十 1* イ+11m 
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72 グ +t十 +t十 +t十 1* 十十lil 
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24 1 
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12 1ilil;illiili72グ
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第 4章総括並がに者按 った者が，おしめを OYALOXで処理する事に依
(1)おしめかぶれの治療及び予防に関して最も必 り，以後皮膚炎の発現を全く見な〈なった所があ
要な事は局所の清潔と外因的刺激物質の除去であ る。向本剤使用に際して何等認、むべき副作用は認め
る。このため乳幼児に対する一般看護，特に頻繁な られず毒性少く，使用法も簡便で乳幼児のアンモニ
おしめの交換はおしめかぶれ回避の原則である。尿 ア皮膚炎に対する治療予防剤として満足し得る者と
尿に依て汚染された者を長時間着用せしめて置く様 思われる。
な事は厳に避けるべきで，局所は常に乾燥しておか (2)私は先に糞便特に下痢症例に見られる皮膚炎
ねばならぬ。このため近年 Silicone製品を使用し 患児に於ける糞便を細菌学的に検査して， Candida 
て最も効果的であった事が Sheldon， Swift等ゆ 属を始めとするグラム[男性球菌類、に依る醗酵性菌叢
に依て見出されてしる。一方原因となる細菌群を殺 を認め，腸管内 Candidaの増殖が本症発現に意義
菌せんとする試みも多く為されている所で，一Cooke ある事を知ったので，特に腸管内 Candidaの抑圧
等ゅはアンモニア皮膚炎の原因菌，特に Bac.Am- を目的として彊々な薬剤の応用を試みた。抑々 
moniagenesを抑圧せしめる目的の為に昇末水を Candida症に対する適確なる治療法は現在未だな
使用して以来，種々な薬剤の応用が考えられてい し、と言って良し、状況であるが，多数の研究者に依て
る口即ち Gordon(lO)は瑚酸水を用い， Benson(lI) 該菌に対して抗菌性を有する薬剤が発見報告されて 
(12)は Para di isobutyl cresoxyethoxy-ethyl- いる。即ち米国では近年抗 Candida剤として Ny圃 
dimethyl ammonium chloride monohydrate statin (Mycostatin)の発見があり，表在性 Can--
を使用して効果のある事を認め，本剤は Diaparen dida症に対して応用され，共の有効な事が報告さ
として知られている者で， Niedlman等(13)(14)， れている(20)(21)(22)0 叉本邦に於ても優秀な抗 Can-
Lipschutz等(15)本邦に於て山中(16)，中山等(17)に dida性を有する抗生剤として Trichomycinの発
依り有効な事が立証されている。叉藤井(lR)は Dia- 見があり(拘，其の局所使用に依り陸内 Candidaの 
parenの代用品として， Cethyl di methyl ben- 消失が認められている(21)。私も Candidaに対する 
zyl ammonium chloride を用い，八田(19)等は 数種薬剤の試験管内抗菌力を検査し，色素剤，ピタ 
Di・isobutyl-phenoxy ethoxyethyl dimethyl ミンK，M.N.Q.等が 1rIcc前後で其の発育を阻
benzyl ammonium Chloride monobydrateを 止し， Dehydro acetic acid，Dehydro acetic 
使用して夫々有効で、あった事を報告してしる。 acidと抗徽物質 W-2(腐敗研究所提供〉との混合
私は先に乳幼児のアンモニア皮膚炎が，おしめ中 物が夫々 500 rIcc，100rIccで発育問止能力の有る
に存在する Bac. Ammoniagenesを始めとする 事を認めた。然じサルチル酸の誘導体たる Salcyla-
Sarcina属， Micrococcus属等の強力な尿素分解 minでは阻止効果が極めて薄かった。以上の成績
能を有する細菌群に依て惹起される事を認めたので より私は之等薬剤を経口的に投与したが，副作用の
其の治療，予防のためには之等細菌群の発育を阻止 点より長期大量に投与する事が不可能であったため
せしめて，以ってアンモとアの産生を抑制内至誠弱 か，人体投与に際して腸管内 Candidaを抑圧せし
せしめる事が必要であると考え，塩素殺菌剤として める効果が不定であった。然し口腔粘膜に生ずる鷲
多くの利点を有する次亜塩素酸ソーダ溶液を以って 口痛の如き表在性の者には之等の薬剤を局所に応用 
(1)(2)おしめを塩素処理し，其の効果を期待した。即 して効果のある事を認めてし、る。
ち次亜塩素酸ソ{ダとしては米国薬局方に登録普及 次に私は多くの腸内病原細菌及び腐敗菌に対して
されている Chloraxと同様な安定性，殺菌性を有 括抗性を有する，ー特殊芽胞菌(日)(7 )(25)宮入菌の製剤
する OYALOXを使用した OYALOXは invitro たるミヤジサシの応用を考え，其の宮入菌と Can-
の実験で之等尿素分解細菌群に対して殺菌効果が極 dida albicans との聞の措抗作用の有無を調べた
めて大きく，叉おしめ中に存在する細菌に対しても 所，試験管内実験に於て明らかに両菌の聞に桔抗現
其の発育を阻止してアンモニアの産生を防ぎ，以つ 象の存在する事が認められた。其処で更に宮入菌の
て患、児の皮膚炎を速かに治癒せしめる事を認めて居 培養穏液に就て Candidaalbicansの発育を阻止せ
る，更に多数の乳幼児を収容して居る所で、は，同ー しめる効果が有るや否やを検査L，其の櫨液にも該
のおしめが何人にも使用されるので，入院当初全く 菌の発育を阻止する作用の有る事・が認められ，宮入
健康な者でも必ず其の洗礼を受けるとし、う状況にあ 菌の代謝産物中に Candidaalbicansの発育を阻止
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せしめる物質の存在する事が推察された。以上の事 の抑圧と共に症状の改善が認められた。このことは
よりミヤリサシを，先述せる Candida属，グラム 特に抗生物質投与に依り，生理的な腸内菌叢の破
陽性球菌類に依る異常酸酵性の下痢症例及び皮麿炎 綻，不感受性菌の選択的増殖を伴う場合等にも応用
発現患児に経口的に投与して一部の共に Candida し得る者と考える。
第 5章結 論 
(1 ) おしめかぶれの治療及び予防に関しで局所の清潔を保持する事は最も緊要な事である
が，他方外因となる刺激物質の除去としてアンモニアの産生を防ぐ為に Bac.Ammoniagenes， 
Sarcina属， Micrococcus属等の強力な尿素分解能を有する細菌群を抑圧せしめる事が必要
であるO この為私は之等細菌群を殺菌する目的で次亜塩素酸ソ{ダ剤たる OYALOXを使用
し，本剤が該菌群に対して強い殺菌効果を有する事を認め，おしめ中に寄在する者にも作用し，
尿汚染後のアンモニア産生を抑制内至減弱せしめ，以ってアンモニア皮膚炎を治癒せしめ，新
たに皮膚炎患児の出現を見なかった事より，本法は治療，予防上満足すべき者と考える。 
(2) 糞便性，特に下痢症例に見られる皮膚炎の治療に当つては，其の腸内に於ける異常醗
酵菌叢を矯正する事が必要と考えるO 其処で重要なる因子となる腸管内 Candidaの抑圧を目
的として，数種薬剤の該菌に対する抗菌性を検査した所，それ等に抗菌力を有する事を認めた
が人体応用に際し，難点が有って充分な効果を得る事が出来なかった。次に酪酸菌製剤たるミ
ヤリサンの応用を考え，特殊芽胞菌，宮入菌と Candidaalbicansとの聞の桔抗作用を検し明
らに両者間に拾抗作用の存在する事を認め，更しこ宮入菌の培養鴻液中にも Candidaalbicans 
の発育を阻止せしめる物質の存在する事が推察されたので，本症例にミヤリサンを投弓して一
部の者に Candidaの抑圧と症状の改善が認められた。
摘筆に当り終始御懇篤なる御指導と御校閲を賜わった恩師佐々木教授並びに御指導下された相
磯，柳沢両教主更に深謝する。
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